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論 文 内 容 要 旨 
本研究では, 生検で乳管内乳頭腫または異型乳頭腫と診断された症例において, 後に乳癌と診
断される予測因子を組織学的特徴と免疫組織化学的所見に加え, 超音波所見を併せて検討した. 
生検で乳管内乳頭腫または異型乳頭腫と診断された症例において, フォローアップ生検で乳癌
を認めた症例 17 例と年齢でマッチさせた乳癌を認めなかった症例 34 例の計 51 例に関して症例
比較検討を行った. 症例は全て聖路加国際病院(東京)の単一施設から集めたものである. 乳癌を
認めた 17 症例中, 3 例は浸潤性乳管癌, 14 例は非浸潤性乳管癌であった. これらの症例に関して
組織学的所見, 免疫組織化学的所見(エストロゲンレセプター, プロゲステロンレセプター, ヒト
EGFR 関連物質 2, p63, サイトケラチン(CK)5/6, Ki67)および超音波検査の所見(the breast 
imaging-reporting and data system, 腫瘍径, 腫瘍分布)を併せて比較検討を行った. 
また, CK5/6 の評価方法について, 本研究では従来の陽性, 部分陽性(heterogeneous 
positive), 完全陰性の分類に加え, 今迄の検出方法ではその解釈が困難であった微弱な陽性症例
(少量陽性)についても検討を行った. その結果, 完全陰性を CK5/6-群と定義し, 陽性, 部分陽性, 
少量陽性を CK5/6+群と定義することが, 癌の予測因子としてより有効であることが今回の検討
から判明した. その結果を踏まえて, p63 と CK5/6 の結果を用いて新たに p/CK というカテゴリ
ーを作成し, 全 51 症例を p/CK-/-, +/-, -/+, +/+の四つのグループに亜分類し, それぞれのグルー
プで乳癌を認めた割合を比較すると同時に, p/CK が乳管内乳頭状病変おける乳癌予測因子とし
て有用かどうかを検討した. 
単変量ロジスティック回帰分析を行った結果, CK5/6とp/CKはいずれもフォローアップ生検 
で乳癌を認めた群と認めなかった群で有意差を認め, 予測因子としては有効と考えた. CK5/6 の
p 値は 0.005, オッズ比は 0.54, 95 %信頼区域は 0.01-0.42, p/CK の p 値 0.003, オッズ比は 93.5, 
95 %信頼区域は 1.52-7.94 であった. フォローアップ生検で乳癌を認めた割合は p/CK グループ
別に-/-, +/-, -/+, +/+はそれぞれ, 83.3 %, 83.3 %, 35.7 %, 8.6 %であった. CK5/6-群と CK+群にお
いてフォローアップ生検で乳癌を認めた割合はそれぞれ 83.3 %と 17.9 %であった. 
これらの結果から, CK5/6 は乳癌の予測因子として非常に有用であることが判明した.しかし, 
CK5/6+群であるにもかかわらず, 約 20 %の症例はフォローアップ生検で乳癌を認めた. これに
対し p/CK+/+グループでは, その割合は優位に低下していることが判明した. この結果から, 
p/CK は生検で乳管内乳頭腫または異型乳頭腫と診断された症例において, より正確かつ有効に
乳癌の有無を予測できることが示された. 
 

